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 BCL-2 関連アタノゲン 3（BAG3）は、増殖、アポトーシス、接着、遊走などの細胞機
序に関与していると報告されるストレス誘発性抗アポトーシスタンパクである。我々は以













おける ERαと BAG3 の関係と機能への新たな知見を提供するものである。 
 
 研究方法 
 ERα発現細胞として類内膜癌 Grade 1 の Ishikawa 細胞株、ERα非発現細胞として子
宮癌肉腫の EMTOKA 細胞株を主に研究材料として用いた。培養した Ishikawa 細胞およ
び EMTOKA 細胞に pcDNA vector を用いて ERα遺伝子とそのコントロールをトランス





 Ishikawa 細胞および EMTOKA 細胞の両方で ERαの過剰発現により mRNA レベルで
の BAG3 発現の上昇を認めたが、タンパク質レベルでは EMTOKA 細胞では ERαの過剰
発現により BAG3 発現の有意な上昇を認めたが、Ishikawa 細胞では有意差を認めなかっ
た。 
 EMTOKA 細胞では ERαの過剰発現により、miR-29b の有意な発現低下を認めたが、
Ishikawa 細胞では有意差を認めなかった。 
 さらにその下流タンパクである Mcl-1 に関しても、EMTOKA 細胞では ERαの過剰発
現により有意な発現上昇を認めたが、Ishikawa 細胞では有意差を認めなかった。 
 最後に、シスプラチンに対する化学療法感受性に対する ERα過剰発現の影響について























 また miR-29b は腫瘍抑制因子として作用すると言われているが、さらに Mcl-1 を抑
制しそれによって細胞のアポトーシスを促進することが知られている。本研究では、
ERαの過剰発現が miR-29b の発現を低下させ、さらに Mcl-1 の発現を増強させるこ
とを示した。我々は以前の研究で、BAG3 の過剰発現が、miR-29b の発現低下および
それに続く MMP-2 の発現上昇を介して腫瘍細胞の運動性および浸潤性を増加させる
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ERα非発現子宮体癌細胞において、ERαの過剰発現が BAG3 発現の増強、miR-29b 発現
の減弱、Mcl-1 発現の増強を介してシスプラチンに対する細胞生存能の増強に関与している
ことが示唆された。 
以上より本研究は子宮体癌に対する治療標的の選択肢を広げる一助となり、子宮体癌の病
態解明および治療への応用が期待されるものであり、審査委員全員より学位授与に値する
と認められた。 
 
 
